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®PRILIGY
(Dapoxetin hydrochlorid)

Thubc nay chi ding theo don ciia bdc sj

THANH PHAN DINH TiNH VA PINH LUQONG

MB&i vién nén bao phim PRILIGY 30 mg c6 chira 30 mg dapoxetin (& dang mudi hydrochlorid).

MBGi vién nén bao phim PRILIGY 60 mg c6 chira 60 mg dapoxetin (¢ dang mudi hydrochlorid).

Céo cong thuc hoa hoc 1a (+)-(S)-N, N-dimethyl-(a)-[2-(1-naphthalenyloxy) ethyl]-
benzenemethanamin hydrochlorid.

Ta duogc: xem muc Danh muc ta dugec.

DANG BAO CHE

Vién nén bao phim PRILIGY c¢6 hinh tron, mit 16i.

Vién 30 mg: mau xam nhat mot mat ¢ khic sé “30” trong mot hinh tam giac
Vién 60 mg: mau xdm mot mit c¢6 khic s6 “60” trong mdt hinh tam giac

PAC TINH LAM SANG 6
Chi djnh diéu trj
PRILIGY dugc chi dinh trong nhimg truong hop xuét tinh sém & nam gidi do tudi tir 18-64 c6 cac
triéu chirng sau:
o Xuat tinh dai déng va tai phat khi ¢6 su kich thich vé tinh duc & mirc do téi thiéu, trudc trong
hogc ngay sau khi tham nhdp, trude khi bénh nhan c6 cha dinh va

o Cam giéc lo ling hodc cam giac kho chiu nhu la hdu qua cua xuét tinh sém
o Khé kiém soat hién tuong xuét tinh. @/

Liéu dung va cach dung

Thube dugce dang theo duong udng. Nuébt ca vién thuoc véi nhiéu nuoc, ¢mot ly diy). Ngudi bénh
nén than trong dé tranh tinh trang chan thucmg do ngét hoic mot s6 céc triéu chimg bao trurée nhur
hit hoi, dau diu nhe éxem muc Canh bao va than trong dic biét khi sir dung va tac dong cia thudc
khi vin hanh may mdc va lai tau xe).

Nam gi6i tir 18-64 tudi

Liéu khoi dau 1a 30mg trong tit ca moi trudng hop, udng trudc khi quan hé tir 1-3 gio, neu liéu 30mg
khong hi¢u qua va tac dung phu c6 thé chip nhén dugc co thé tang lidu lén tdi liéu tbi da la 60mg. .
Liéu tdi da khi sir dung thudng xuyén la mét I4n trong 24 gid.

Piriligy c6 thé dugc dung cung voi thire an hodc khong.

Véi bac si khi ké don PRILIGY cén luong gia dugc nhiing nguy co va&i nhimg hi¢u qua mang lai cho
ngudi bénh sau 4 tudn diu tién sir dung hodc sau 6 liu Priligy dé danh gia sy can bang giira loi ich
va nguy co dé xac dinh xem c6 thé tiép tuc diéu tri PRILIGY nita hay khong.

Ngudi gia trén 65 tudi

Chua xéac dinh duge lidu an toan va hiéu qua & ngudi trén 65 vi cac dir liéu nghién ciru trén nhom
ngudi nay chua day du.

Tré em va thiéu nién

Khéng dung thubc cho ngudi dudi 18 tudi.

Trén ngudi bénh suyv gidm chirc ning than

Khong can diéu chinh liéu trén nhimg bénh nhan suy chirc nang thin & mirc d§ nhe va vira. Khéng
dung PRILIGY cho nhitng bénh nhan suy chirc nang than ning (xem Tinh chat duge ly).

Trén ngudi bénh suy chirc ndng gan
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Khéng cén chinh liéu & bénh nhan suy gan mirc d6 nhe. Trén ngudi bénh kém chuyén héa CYP2D6
v trén ngudi bénh sir dune thube (e ché manh CYP2D6

Can than trong & bénh nhan chuyén héa kém CYP2D6 va & nhimg bénh nhan sir dung thude e ché
manh hé CYP2D6 khi tang liéu 1én t6i 60mg éxem phan Canh bdo va thin trong déc biét, Tiwong téc
thude, va Pic tinh duge b,

Trén nhimg bénh nhan dang duge diéu trj voi cac thude (e ché CYP3A4

Khong ding déng théi voi cac thude tre ché CYP3A4 fxem phdn Canh bdo va thdn trong ddc biét,
Twomyg tdc thudce va cde dang tuwong tde khdc).

Chéng chi dinh
¢ Khong dung PRILIGY déi v6i nhimg truémg hop sau:

o Qué mén véi dapoxetin hydrochlorid hodic bét ky thanh phén ta duge khac nao cia thude.

o Bénh 1y tim mach man tinh nhe suy tim d6 11-1V NYHA (Péanh gia mic do theo hiép hdi
Tim mach Hoa ky NYHA), réi loan din truyén {block nhi that cdp II — IV, hdi chimg xoang)
khéng duge diéu tri hodc bénh nhén dat may tao nhip, bénh ly thiéu mau co tim 8 rét, bénh van
tim man tinh.
¢ Khong dung dong thoi PRILIGY vai chét irc ché monoamid oxydase IMAO, hoic trong vong 14

ngay ké tir khi nglmg diéu tri vdi IMAO. Tuong tr IMAO khéng duge dung trong vong 7 ngay
sau khi ngung sir dung PRILIGY.
¢ Khong ding déng thai voi thioridazin hodc trong V(‘)ng 14 ngay sau khi ngimg sir gung
thioridazin, tuong tu thiriodazin khong duoe dung trong vong 7 ng:,ay sau khi ngimg PRILIGY.
¢ Chong chi dinh dung ddng thoi PRILIGY véi cdc chét rc ché tai hdp thu serotonin {xem irc ché tai
hap thu serotonin (SSRIs), serotonin-norepinephrin reuptake inhibitors (SNRIs), thude chong trim
cam 3 vong (tricyclic antidepressants TCAs)] hay thudc/ thao duoc c6 tac dung cudmg giao cam
fvi du L-tryptophan, triptans, tramadol, linezolid, lithium, St. John’s Wort (Hypericum
perforatum)] hofic trong vong 14 ngay sau khi ngimng diéu tri cac thudc trén, twong tv khong ding
nhitng thudc nay trong vong 7 ngay tir khi ngimng sir dung PRILIGY.
¢ Khong ding déng thoi PRILIGY véi cac thube e ché manh CYP3A4 nhu ketoconazol,
itraconazol, ritonavir, saquinavir, telithromycin, nefazodon, nelfinavir, atazanavir, v.v. {xem
phén Tuong tac thudc).
¢ Chéng chi dinh & bénh nhén suy gan vira va nang éxem phdn Chéng chi dinh va Dac tinh duwvc
déng hoc).
¢ Chéng chi dinh & bénh nhan ¢6 tién sir bénh hung cam, rdi loan ludng cyc hodc trdm cam naing;
ngimg sir dung néu bénh tdm thén tién trién.

Canh bdo va than trong khi sir dyng

Canh bao chung

Chi sir dung PRILIGY cho nhimg bénh nhén bi xuét tinh sém ¢PE).

Tinh an toan cia thude chua dugc chimg minh ddng thoi ciing chua cé dir liéu v& hidu qua cua thube
dbi véi cac truomg hop mudn xudt tinh.

Sir dung déng thai véi cac thude tang khodi cam khac

Khéng duing phéi hop PRILIGY véi cac thude gy hirng phin khac. Cac thube gdy hung phén cé tic
dung cuong giao cam nhu Ketamin, methylenedioxymethamphetamin (MDMA) va lysergic acid
diethylamid (LSD) c6 thé giy nén cc phan img ngoai ¥ nghiém trong khi sir dung déng thdi voi
PRILIGY. Cac phan (g d6 bao gdm, nhung khéng gigi han nhu nhip nhanh, ting than nhiét va hoi
chimg cudng giao cam. Sir dung PRILIGY déng thdi voi cac thude gay hung phén ¢6 tic dung an
than nhu cic loai thude gay nghién va nhém Benzodiazepin cé thé gdy nén tinh trang ngo £a va hoa
mét chéng mat.

Priligy CCTDS 05Mari 2




https://trungtamthuoc.com/

Ruou

Sir dung ddng thai PRILIGY véi rugu c6 thé 1am tang tac dung cia rugu lién quan dén kha ning
nhén thirc va ciing c6 thé 1am ting cac tac dung ngoai y nhu ngét, do d6 c6 thé giy chén thuong,
chinh vi vay ngudi bénh khéng nén udng rugu trong khi sir dung PRILIGY.

Tan s6 xuat hién cua ngat, biéu hién bai ddu hiéu mat y thirc cho thiy c6 su khac biét trong cac
nghién ciru 1am sang, tuy thuc vao s6 ca tham gia nghién ctru, tir 0,06% (30 mg) dén 0,23% (60 mg)
doi vGi cac trudng hop tham gia nghién clru ¢ gia duge c6 kiém soat giai doan 3 cho dén 0,64% (ddi
voi tt ca céac lidu) trong nghién ciru giai doan 1 trén ngudi tinh nguyén khoe manh.

Céc triéu chimg tién triéu c6 thé cé nhu bubn nén, hoa mit/ dau du nhe, todt md hoi, la nhing triéu
chimg thuong gép dugce bao cao trong s6 nhirng bénh nhan st dung PRILIGY so véi nhém dung gia
dugc. O nhom & bénh nhan dung liéu 30mg trong nghlen ciru ldm sang giai doan 3, ti 18 budn nén 12
11%, hoa mit: 5,8%, ting tiét mo héi: 1,5%. D6i v6i nhom sir dung liéu 60mg trong nghién ciru lam
sang giai doan 3, tri¢u chimg nén 1a 21,2%, dau dau 11,7% va tang tiét md hoi 1a 1,5%. Bén canh do,
sur xuat hién ctia ngit va cac dau hiéu tién triéu phu thuge vao liéu dung cho thay ty 1€ ndy cao hon &
nhém bénh nhén dung liéu trén 60mg, cao hon so Voi lidu khuyén céo t6i da mdi ngay.

Céc truong hop ngét thuong dic trung boi sy mat y thirc ghi nhan duoc trong cac nghién ciru trén
lam sang biéu hién tinh trang co phé huyét quan va phén I6n xay ra trong ba gior ddu khi ding thubc,
sau khi dung liéu ddu tién hodc co lién quan vai cac thu thuat trén lam sang (nhu lay mau, ding ddy
dot ngot do huyet ap). Cac déu hiéu tién triéu nhu budn nén, chong mdt, nhirc dau, tréng nguc, mét
moi, 1an 16n va toat md hoi thuomg xay ra trong vong 3 gid dau sau khi uong thudc va thuong dan
dén choang ngat Bénh nhan can biét ring tinh trang choang ngat c6 thé xay ra bat ky khi nao cé
hodc khéng c6 trI¢U‘ chimg bao trudc trong thoi gian diéu tri PRILIGY. Thay thudc can giai thich cho
bénh nhan biét vé tim quan trong cua v1¢c duy tri can bing nudc va cach nhén blét cac d4u hiéu tién
tri¢u dé lam giam nguy co ngd gay chén thucmg tram trong do mat y thire. Khi xuét hién cic ddu hiéu
llen triéu, ngay lap tirc ndm déau thip hoac ngoi cui déu giira 2 ddu gbi cho dén khi cac triéu chimg
ma}t di va nén than trong dé tranh xay ra chén thuong nhu khi 1ai xe hodc vén hanh may méc vi ¢
thé xay ra choang ngét hodc cac phan tng trén h¢ than kinh trung vong.

Uodng ruou trong thoi gian sir dung PRILIGY co thé lam tang cac phan (g bt lgi trén hé than kinh
va tim mach nhu hif;n twong choang ngat do d6 c6 thé lam ting nguy co gy tai nan; vi vdy, bénh
nhan khong nén uong ruou trong khi sir dung PRILIGY.

Bénh nhan ¢6 céc véu td nguy co bénh ly vé tim mach

Cac ddi tugng co cac bénh ly vé tim mach d3 bi loai trir khoi cac nghién ciru giai doan 3. Nguy co
xay ra cac tac dung ngoai y trén hé tim mach tir hién tuong choang ngit ¢ngét do nguyén nhan tim
mach hay do céc nguyén nhan khac) ting 1én & nhirng bénh nhén c6 bénh Iy tim mach tiém tang (vi
du bénh ly gdy can tr¢ dong chay, bénh van tim, bénh hep dong mach canh, bénh dong mach vanh).
Hién chua c6 dir liéu ddy du xac dinh xem liéu tinh trang ting nguy co gap nhing tac dung ngoai ¥
ndy co xay ra voi cac truomg hop ¢ cac bénh tiém tang hay khong.

Ha huyét ap khi dimg

Ha huyet ap khi dimg da dugc bdo cdo trong cac thir nghiém lam sang. Théy thudc cin cho bénh
nhan biét néu xuat hién cac ddu hiéu tlen triéu nhu dau dau nhe khi dirg day, ngay l4p tirc nén nim
xuodng hoic ngdi cui dau gifra hai dau gbi den khi cac ddu hiéu qua di. Khong nén ding day dot ngot
ma nén ddy tir tir sau khi nim hodc ngdi trong mot thoi gian dai. Cén than trong khi sir dung
PRILIGY dong thoi cho nhimg bénh nhan ding thude gidn mach ¢nhém déi khang alpha adrenergic,
nitrat, irc ché PDES) boi né c6 thé lam giam sirc chiu dyung khi dimg ¢xem thém Tuong tic véi cac
thudc khac va cac dang tuong tac khéc).

Vi cac thubc CYP3A4 & mirc d6 trung binh
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Can than trong va khong dung liéu vuot qua 30mg khi sir dung dong thoi véi cac thudc e ché
CYP3A4 ¢ mirc do trung binh nhu Erythromycin, Clarithromycin, Fluconazol, Amprenavir,
Fosamprenavir, Aprepitant, Verapamil va Diltiazem, (xem Phan 4.2 lidu diing va c4ch dung, va 4,5
twong tac véi cac thude khac va cac dang tuong tac khéc).

Véi cée thude tre ché CYP2D6 manh

Cén than trong khi tang liéu Ién t6i 60mg khi diing déng thi véi chét trc ché manh CYP2D6 hoic
khi tang liéu 1én t6i 60mg & nhimng bénh nhan khé chuyén héa CYP2D6 vi didu nay c6 thé lam tang
thém mirc do nghiém trong cua céc phan (mg bt lgi cia thudc ¢xem thém phan Liéu va cach dung,
Tuong tac thudc, Pic tinh dugc 1y).

Tu sat/co v nghi tur sat

Céac thudc chéng trdm cam bao gdm ca cac thudc chon loc (rc ché tai hap thu Seretonin (SSRI:
Selective Sertonin Reuptake inhibitor), s& lam tang nguy co khlen bénh nhan co khuynh huong tu tir
va tur tir trong mot s& nghién ciru ngin han vé nerng r6i loan trAm cam co ban va r6i loan tdm than &
tré em va thanh nién. Cac nghién ciru ngén han nay khéng cho thay c6 su tang 1€n nguy co tu sat do
céc thudc chong trdm cam so vdi gia duqc & ngudi 16n trén 24 tudi. Trong nhimg nghlen ciru dbi voi
PRILIGY trong diéu tri tinh trang xuét tinh sdm, chura ¢6 bang chimg r5 rang vé mdi lién quan giira
thudc voi tinh trang tur sat.

Tinh trang hung phin qué mirc (dién cudng)

Khéng dugc sir dung PRILIGY cho nhirng bénh nhén c6 tién sir I‘Ol logn cam xuc nhu hung phanf
hung tram cam hoic rdi loan ludng cuc va nén ngimg thudc ngay néu xuét hién bét ky triéu chimg
cuia cé4c rdi loan nay.

Pong kinh

Do céc thude trc ché chon loc tai hdp thu Seretonin SSRI ¢6 kha nang lam giam ngudng gay co gidt,
do vay nén ngimg sir dung PRILIGY khi bénh nhan xut hién tridu chimg co giat va khong chi dinh

PRILIGY cho nhimg bénh nhén c6 tién sir dong kinh khong 6n dinh. Ddi véi nhimg bénh nhan dong,

kinh duoc kiém soat can duogc theo dai chit ché.

Duing thude & tré em va thiéu nién dudi 18

Khong dung PRILIGY cho cac déi tuong dudi 18 tudi.

Trim cam c6 rdi loan tam than

Bénh nhan co cac biéu hlen trdm cam can duge kiém tra ky ludng trude khi diéu trj PRILIGY dé loai
trir tinh trang r0| loan trdm cam khong duoc chin doan. Khong su dung dong thoi PRILIGY V@i cac
thubc chéng trdm cam, bao gom ca SSRIs va SNRIs (xem phin Chéng chi dinh). Khong can thiét
phai ngimg sir dung cac thudc dang dleu tri triéu chimg trdm cam hodc tinh trang lo 4u, bbi r6i dé sur
dung PRILIGY & nhimg bénh nhén xuét tinh sém. Khéng sir dung PRILIGY cho céc truong hop ron
loan tdm than nhur bénh tdm than phén liét hoac cac trrong hop roi loan tdm than ¢6 kém theo trdim
cam b&i khong thé loai trir khé nang céc dau hiéu trdm cam sé tré nén xau di. Diéu nay c6 thé 12 hau
qua cua cic dau hiéu rdi loan tdm than tidém tang hodc c6 thé do tac dung cua thubc. Can khuyen
khich bénh nhan thong béo cho bac sy biét bat ky khi nao c6 suy nght hodc cam giéc lo ling, budn ba
hodc bat ky cac triéu ching trdm cam nao xuét hién trong qué trinh diéu tri, khi d6 nén ngimg st
dung PRILIGY.

Xuét huyét

P c6 mot s6 bdo cdo vé hién tuong chay mau bét thuomg khi diéu tri SSRIs. Can than trong khi sur
dl,lng PRILIGY, dac biét la khi sir dung dong thoi véi cac thude co tac dong 1én chirc ndng cua tiéu
cau (vi du nhur cac thube diéu tri rdi loan tam than khong dién hinh va phenothlazmes acetylsalicylic
acid, thudc chdng viém khéng steroid (NSA[DS) céc ché pham chéng két tu tiéu clu) hodc cac thude
chéng déng mau (warfarin), cling nhu dbi vai nhitng bénh nhan c6 tién sir ra chay mau hoic réi loan
dong mau (Xem phan Tuong tic vé6i cac thude khac, cic dang twong tac khéc).

Suy chirc nang than
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Khong sir dung PRILIGY cho nhitng bénh nhin suy chirc nang than ning va nén than trong dbi véi
nhirng bénh nhén suy chire ning than & mic do vira va nhe (xem phdn Liéu diing va cich ding &
Pac tinh duge dong hoc).

Phan {mg khi ngung diéu tri dot nedt

D4 ¢6 bao cao cho thiy khi dot ngot ngung sir dung dai ngay SSRIs trong didu tri cac triéu ching roi
loan trAm cam man tinh s@ gdy nén cac triéu chimg nhur: cam gide kho chiu, dé kich dong, tréng
ngue, hdi hép, chong mit, ri loan cam gic (vi du cam gide kién bd, dién giat), lo u, bin khodn,
dau déu, ngt lim, tdm trang khong 6n dinh, mét ngu, hung cim nhe.

Tuy nhién, trong mdt nghién ciru t4m sang mu déi trén cac bénh nhan Xuét tinh sém dé danh gi4 anh
hudng clia viée ngung thude sau 62 ngay didu trj voi liéu 60mg PRILIGY hang ngay hodc ding khi
cén thiét khéng cho thiy cic bing chimg cia hbi chimg ngung thubc dbt ngdt ma chi c¢é méot s ft
trrong hop c6 triéu chiang cua hién trgng ngung thudc dot ngot nhir ting nhe nguy co gdy mét ngu
va chéng mat & nhimg bénh nhéan ngimg thude va chuyén sang udng gia dugc sau khi ding PRILIGY
hang ngay. (Xem thém phin Pic tinh duoc 1y: Cac nghién ciru lam sang.). Két qua tuong tu nhu vay
cung dugc phat hién trong mét nghién ciru ma doi thir 2 voi 24 tudn diéu trj véi Ileu tir 30 dén 60mg
mai ngay sau do danh gié tac dong cua hién tuong ngung thudc dot ngdt trong 1 tudn sau dé.

Cac r6i loan vé miit

Ciing gibng nhur cac SSRI khac, viée sir dung PRILIGY gdy nhimg anh hudng trén mat nhur l1a gidn
déng tir va dau nhirc mét. Thén trong khi sir dung PRILIGY & nhitng bénh nhén bi ting dp luc trong
mat hodc c6 nguy co glaucoma goc dong

Twong tac véi cdc thude khac va cdc dang tu’o’ng tac khac (’h/
Khi ning turong tac vOi cac thuoc trc ché monoamin oxidase

P4 c6 bao cdo vé phan g ngoai y trAm trong, c6 thé gdy tir vong, bao gdm ting than nhiét, co cirmg,
rung gidt co, cac chirc nang song ¢o thé thay d6i bit thudmg va thay déi trang thai tinh thin bac gdm
hién tugng trong nguc dir ddi co thé dén t6i con mé sang va hon mé ¢ nhilng bénh nhén sir dung
ddng thoi SSRI véi mét chat irc ché monoamin oxidase (MAOI). Céc phan tmg nay ciing dugc ghi
nhdn & nhimg bénh nhan bét dau sir dung thudc (re ché monoamin oxidase ngay sau khi ngung sir
dung SSRI. Mot s6 trudmg hop c6 céc bidu hién cta hdi chimg mét nga tai dién 4c tinh. Cac dir liéu
nghién ciru trén dfng vt vé anh huong cua viée sir dung dong thoi SSRI véi MAOI cho thdy ring
nhifng thude nay ¢o6 the c6 tac dong higp luc lam ting huyét ap va tac dong 1én hinh vi cur xir. Do
vdy, khong nén sir dung déng thdi PRILIGY véi cac thude e ché monoamin oxidase, hodc trong
vong 14 ngay sau khi ngung sir dung monoamin oxidase. Twong tu, khong nén sir dung thube rc ché
monoamin oxidase trong vong 7 ngay sau khi ngung sir dung PRILIGY. (xem phén Chéng chi dinh).

Nguy co tuong tac vdi cac Thioridazin

Khi sir dung don doc Thioridazin thuong 1am kéo dai khoang QT trén dign tdm dd, c6 thé gdy nén
tinh trang loan nhip thét nghiém trong. Cac thude gibng nhu PRILIGY c6 tac dung irc che isoenzym
CYP2D6 thuong (e ché qua trinh chuyén hoa cua thioridazin va do do lam tang nong dd cua
thioridazin, ¢6 thé tam gia ting nguy co kéo dai khoang QT. PRILIGY khéng nén dung ddng thoi
v(i céc thioridazin hodc trong vong 14 ngay sau khi ngung sir dung thioridazin. Tuong tu nhr vy,
khéng nén sir dung thioridazin trong vong 7 ngay sau khi ngung sir dung PRILIGY (Xem phén
Chéng chi dinh).

Céc thube/ thao duoc c6 tic dung cudng giao cam

Gidng nhur cac SSRI khac, sir dung dong thdi véi cac thubc/thao duge cb tic dung cudng giao cam
(bao gdbm MAOIs, L-tryptophan, triptans, tramadol, linezolid, SSR1s, SNRIs, lithium va St. John’s
Wort (Hypericum perforatum) c6 thé lam ting tac dung cudng giao cam. Khéng nén sir dung ddng
thoi PRILIGY vai cac SSRI khdc, MAOIs hodc cac thude/ thio duoe b tac dung cudng giao cam
hosc trong vong 14 ngay sau khi ngung str dung cac loai thudc d6. Tuong tu nhu vay, khong sir
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dung cac loai ché phdm néu trén trong vong 7 ngay sau khi ngung sir dung PRILIGY (Xem muc
Chébng chi dinh).

Véi cée thube tédc ddng trén hé thin kinh trung uong .

Viéc Sir dung Priligy két hop vai cac thube tc dong trén hé than kinh trung wong chua duge nghién
ciru mot cach hé thong ddi véi bénh nhan xudt tinh sém. Chinh vi diéu ndy, nén thén trong khi sir
dung dbng thai PRILIGY véi cac thube c6 tac dung trén hé than kinh trung uong.

Tée dung phdi hop cia Dapoxetin Hvdrochlorid véi cac thude khac

Cac nghién ciru trong /n vitro trén gan, than va rudt cua ngudi cho thiy Dapoxetin dugc chuyen héa
chi yéu boi hé CYP2D6, CYP3A4 va flavin monooxygenase ! (FMO1). Do vy, céc thube {rc ché hg
enzym nay ¢ thé 1am giam dé thanh thai cia Dapoxetin.

Céc chat irc ché CYP3A4

Uc ché manh CYP3A4

Dung ketoconazol £200mg, ngay hai lan trong 7 ngay) s€ lam tang nong d6 dinh trong huyét thanh
Crnax va dién tich duong cong dudi néng d6 AUC cua dapoxentm (lidu 60mg/ngay) tirong ung la
35% va 99 %. Xét dén su dong gop cua Dapoxetin khong gan ket va desmethyldapoxetin, néng dé
dinh ctia thanh phén ¢6 hoat tinh (téng luong dapoxetin khong ghn két va desmethyldapoxetin) ¢6 thé
tang 1én t6i 25% va dién tich ducmg cong dudi nong dg cua thanh phan ¢6 hoat tinh ¢6 thé tang 1én
glp d6i néu sir dung dbng thoi véi cac chit (e ché manh CYP3A4. Ndng d6 dinh Cp,, va dién tich
duong cong dudi ndng d6 AUC cia phin ¢ hoat tinh c6 thé ting dang ké & nhém ngudi suy giam
chirc ning cia hé enzym CYP2D6, vi du nhu nhing ngudi kém chuyén héa CYP2D6 hoic sir dung
dbng thai voi cac thude trc ché CYP2D6. Do vay khéng sir dung déng thai PRILIGY véi céc thude
¢d kha nang (rc ché CYP3A4 nhu ketoconazol, itraconazol, ritonavir, saquinavir, telithromycin,
nefazodon, nelfinavir va atazanavir. (L.L/-
Nhitng thuéc irc ché CYP3A44 ¢ mirc do trung bink ‘;‘i
Didu tri két hop PRILIGY véi céc chit e ché CYP3A4 nhu erythromycin, clarithrom
fluconazol, amprenavir, fosamprenavir, aprepitant, verapamil va diltiazem s& lam tang dang ké sy
hdp thu véi Dapoxetin va Desmethyldapoxetin dac biét & nhitng bénh nhén kém chuyén hoa
CYP2D6. Vi vay nén thin trong khi sir dung két hop PRILIGY voi cac thudc néi trén va chi nén
diing liéu toi da 1a 30mg.

Chét {ic ché CYP2D6

Nﬁng d6 t6i da Caxva dién tich dirong cong dudi némg do AUC, rcaa dapoxetin (khi dung lidu don
60 mg) s& ting 1&n twong (mg 12 50% va 88%, khi ¢6 mit cia fluoxetin (ding liéu 60 mg/ngay trong
7 ngay). Khi xem xét ndng do cua Dapoxetin khong gin két va Desmethyldapoxetin, nf)ng do tbi da
Cumax cta phin thude c6 hoat tinh c6 thé tang xap xi 50% va dién tich dudng cong dudi néng do AUC
clia phdn c6 hoat tinh cé thé ting lén gap doi néu sir dung dong thai véi cac thude e che CYP2De.
Sw téng lén cua ca ndng d t6i da trong huyét thanh va cta dién tich dudng cong dudi néng dé AUC
clia phan co hoat tinh ciing twong tu nhu & nhimg nguoi kém chuyén héa véi CYP2D6 va co thé lam
ting nguy co giy nén céc tic dung ngoai y nghiém trong phu thudc 1iéu. Do vdy, cén thdn trong néu
tang liu Ién téi 60mg Dapoxetin dbi véi nhimg ngudi cé tién sir kém chuyén héa CYP2D6 (Xem
phan lidu luong va cdch str dung va nhimg luu ¥ thin trong trong qua trinh str dung).

Chét {rc ché PDES

Dugc ddng hoc cia Dapoxetin (60mg) khi sir dung dong thoi véi tadalafil (20mg) va sildenafil
(100mg) da duge danh gid trong mdt nghién ciru chéo liéu don. Tadalafil khéng 1am anh hudmg dén
duge dong hoc cua dapoxetin. Sildenafil lam thay déi nhe dugc dong hoc cia dapoxetin (lam ting
22% dién tich dudmg cong dudi nong d6 AUC,va 4% ndng do t8i da Cpgy), diéu nay khong lam thay
d6i dang ké céc tac dung trén lam sang. Tuy nhién nén than trong khi ké don PRILIGYcho nhimng
bénh nhén cé sir dung thubc trc ché PDES vi nd ¢é thé lam ha huyét ap khi dimg.

Anh huémg cua dapoxetin hvdrochlorid lén cdc thude sie dune dong thoi
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Tamsulosin

Sir dung ddng thoi mot lidu don hay nhiéu liéu lién tiép 30 mg hosic 60 mg PRILIGY trén nhitng
bénh nhan sit dung Tamsulosin hang ngay khéng lam thay doi duge déng hoc cia Tamsulosin. Su
két hop cta PRILIGY véi tamsulosin khéng 1am thay d8i cac théng s6 v& huyét dong khi ding va
khdng c6 su khac biét khi sir dung don déc Tamsulosin hay két hop véi PRILIGYv6i ligu 30mg hoic
60mg; tuy nhién nén thén trong khi sir dung PRILIGY cho nhiing bénh nhan sir dung céc chit tc ché
thy thé alpha andreneric vi n6 c6 thé 1am giam huyét 4p khi ding.

Vi cée thude chuyén hoa thong qua CYP2D6

Su dung nhiéu liéu PRILIGY (60 mg/ngay trong 6 ngay) cling voi liéu don 50mg desipramin s& lam
tang nong do tdi da binh quan Craxva dién tich duong cong duéi ndng doé AUC ciia despiramin turong
tng la 11% va 19%, so véi khi dung de31pramm don ddc. Tuong tu, Dapoxetin ¢ thé 1am ting nong
do trong huyét tirong cua cac thudc chuyén hoa thong qua hé CYP2D6. Nhimg anh huong trén lam
sang duong nhur 1a rat it.

Céc thude chuvén héa nhd CYP3A

Sir dung nhidu lidu PRILIGY (60 mg/ngay ‘trong 6 ngay) s& lam giam dign tich duong cong dudi
ndng do cia midazolam (lidu don 8 mg) x4p xi 20% (trong khoang —60 dén +18%). Hidu qua lam
sang khéng c6 thay dbi rd rét & phin 1on cac bénh nhan. Hoat tinh cia CYP3A4 tang In ¢ thé anh
huéng trén 14m sang & mot s trudng hop 1é té sir dung ddng thiri véi cac thude chii yéu chuyén hoa
boi CYP3A trong mot sé phéac d6 didu tri hiém gip.

Céc thude chuyén héa théng qua CYP2C19

Str dung kéo dai PRILIGY (60 mg/ngay trong 6 ngay)} khong lam anh huong dén duroc dong hoc cua
Omeprazol khi sir dung liéu don 40mg. Dapoxetin dudng nhu khong ¢6 anh huong dén duge dong
hoc cua cac thude khac chuyén hoa qua CYP2C19. g /

Cac thude chuyén héa thong qua CYP2C9 i
Str dung dai ngay PRILIGY (60 mg/ngay trong 6 ngay) khéng lam anh huéng dén duge dong hoc
hosc duge lwe hoe cia Glyburid khi ding liéu don 5 mg. Dapoxetin duong nhu khong lam anh
huéng dén tac dung duge 1y cia cic thube chuyén hoa théng qua CYP2C9.

Thubc {rc ché PDE5

Duwoc dong hoc cua Dapoxetm (60mg) khi sir dung dbng thoi voi tadalafil (20mg) va sildenafil
(100mg) da dugc danh gia trong mot nghién ciru liéu don 1a khong thay doi.

Warfarin

Chua c6 nhitng dit liéu dénh gid anh hirong khi sir dung kéo dai warfarin véi PRILIGY; do vay cén
than trong khi sir dung PRILIGY cho nhimg bénh nhén dung warfarin dai ngay (xem phin Than
trong va luu ¥ khi sir dung: xuét huyét). Trong mot nghién ciru v dugc dong hoc, dapoxetin (liéu
60mg/ngay trong 6 ngay) khong gay anh hudng dén dirge déng hoc hay duoce lire hoe ciia warfarin
khi ding liéu don 25mg.

Ethanol

Sir dung Ethanol don lidu 0,5g/kg thé trong (trong duong khoang 2 cbe) khi dang dong PRILIGY
(liéu don 60mg) khbng lam anh huémg dén duge dong hoc ciia Dapoxetin hay dugc dong hoc CT

Ethanol; tuy nhién, sir dung déng thei PRILIGY véi Ethanol s& lam ting triéu chimg ngu ga va la

giam rdé rét su tinh tdo. Panh gia dugc lyc hoc cha tinh trang giam st nhan thirc (danh gla muc do
canh gidc va cdc diu hiéu thay thé) khong cho thiy si khac biét 3 rét gita nhém dung gla dugc so
v6i nhém ding don thudn PRILIGY hay Ethanol tuy nhién cho thdy anh hudng rd rét 6 y nghia
thong ké gitta nhém dung phdi hgp PRILIGY vai Ethanol va nhém ding Ethanol don dgc. Sir dung
déng thdi PRILIGY véi Ethanol lam tang nguy co hodc lam ndng thém cac tac dung ngoai ¥ nhu:
chéng mat. dau déu, phan g cham hoic thay déi 6c phan doan. Su két hop gilra PRILIGY véi rugu
c6 thé lam tdng céc tac dung ngoai y trén hé than kinh va tim mach nhu choang ngat, do d6 lam ting
nguy co giy chan thuong do tai nan, nén khuyén bénh nhan khong uéng ruou trong thdi gian sir dung
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PRILIGY (Xem muc nhimg luru y dic biét va than trong khi str dung va tac dong Ién kha nang lai xe
va van hanh may moc).

Cé thai va cho con bu

Khéng sir dung PRILIGY cho phu nir.

4.6.1. Str dung trong thoi ky mang thai

Khéng c6 nhimg bﬁng chimg vé kha nang sinh quai thai, hay gdy nhiém doc thai trén chudt va tho
khi st dung t6i liéu tuong g la 100mg/kg cén nang (& chudt) va 75mg/kg (¢ tho).

Ciing khong c6 nhimg bang chimg cho thay sir dung dapoxetin c6 anh huong 1én dbi tac dang trong
thoi ky thai nghén béi vi cac dir li€u tir cac nghién clru trén [dm sang con han ché. Khong c6 nhimg
nghién ciru ¢6 kiém sodt ctia Dapoxetin & phu nir ¢6 thai.

4.6.2. Sir dung trong thai ky cho con bl

Nguoi ta khong biét liéu Dapoxetin va chit chuyén héa ciia n6 c6 dugc bai xuét vao trong sita me
hay khéng.

Tac dong Ién kha ning ldi xe va vin hanh mdy méc

Triéu chimg chéng mat, mat kha nang tap trung, choang ngit, mit nhin mo, tinh trang ngu ga da
duoc bao cao & mot sd truong hop sir dung Dapoxetin trong cac nghién ciru trén |am sang. Do d6,
can khuyén cdo nguoi bénh tranh xa cac tinh hudng c6 thé xay ra tai nan, ké ca viéc ai xe hodc van
hanh may méc. _

Sir dung dong thoi alcohol véi PRILIGY c¢6 thé lam tang nhimg tac dong vé nhan thic lién quan téi
ruou va c6 thé lam trdm trong hon céc tac dung ngoai y trén hé than kinh va tim mach nhur choéng
ngét, din dén tang nguy co gy chan thuong do tai nan, do véy, nén khuyén bénh nhan khong sir
dung alcohol trong thoi gian diéu tri PRILIGY.

Cac tac dung ngoai y ﬁ/

4.8.1 Tir cac dir li¢u trén 1am sang

D{ an toan cia PRILIGY di duoc danh gia trén 6081 trudng hop xuét tinh sém tham gia trong 5

nghién ciru mu d6i, nghién ctru gia dugc c6 kiém soat. Trong tng sb cac truémg hop dwoc danh gia
c6 4222 trudng hop su dung PRILIGY: 1615 sir dung PRILIGY 30mg khi can va 2607 sir dung

PRILIGY véi liéu 60mg khi can hoic sir dung mét 1an mdi ngay.

Tinh trang choang ngat nhu n:tat y thirc da dugc bao cdo trong cac thur nghiém trén 1am sang va duogc

coi nhu ¢6 lién quan dén thude sur dung. Céc truong hop chu yéu xay ra trong vong 3 gi& sau khi sir

dung, ngay khi dung liéu dau tién hodc c6 lién quan dén cac thi thuat khéc trén 1am sang (nhu ldy

mau va cac hoat dong ¢ tu thé dimg va do huyét ap). Cac triéu ching tién tridu thuong xuét hién

trudc tinh trang choang ngat (Xem phan Canh bao dac biét va than trong khi sir dung).

Hién turong giam huyét ap khi dimg ciing da duoc béo cdo trong céc thir nghiém 1am sang (Xem phan

Canh bao déc biét va than trong khi sir dung.)

Cac tac dung ngoai y thuong gép (> 5%) dugc bdo cdo trong cac thir nghiém 1am sang la dau dau,

chéng mat, budn ndn, tiéu chay, kho ngl va mét moi. Phan I6n cac tac dung ngoai y dan dén viéc

ngung st dl,mg thuoc thudmg 13 budn nén (2,2% tdng sb truomg hop sir dung PRILIGY) va chong

mit (1,2% tong sb truong hop didu tri PRILIGY).

Cac truong hop tac dung ngoai y gip 6 > 1% so ngudi bénh sir dung trong cac nghién ciru 1dm sang

duoc mb ta trong bang 1 dudi day:

Bang 1: Céc tac dung ngoai y dwge bao cio > 1% s6 trwomg hop sir dung PRILIGY trong
S nghién ciru mu doi, gia dwgc co Iuem soat cia PRILIGY
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, | PRILIGY
\Hé co' quan/b phin D(l}J!SC Ea T alime fPR"LL?fff "% 60 mg mot lin
| Téc dung ngoai ¥ (i=1857) [RELeHn f;’_mm ) (=2106') BT
5 : 2 a-502)
[+]
Khi nghién ciru
Tang huyét ap° 0.2 0.4 1,1 22
Réi Ioan he théan kmh
Chong mat 2.2 58 11,0 14,9-
Pau dau 4.8 5.6 8,8 11,2
Ngu ga 0.6 3.1 4,8 4,0
So hii, rung minh 0.2 0,5 0,9 1,6
Mét tap trung O,S 0,4 0,8 2,6
Cam glac klen bo 0.3 N 0,4. | 0,8 T 1,2
Cic rbi loan vé mat
Giam thi ll,rc 0,4 0,2 0,6 2,0
Réi loan & tai va thinh
\giac (}/
U tai 0,4 0,2 05 12 Y
Réi loan & hé hé hip,
iléng ngirc va trung thit
| Xung huyét cic xoang 0,3 0,7 1,0 1,6
Ngap | 0 0.4 0,9 1.2
lRm logn he tiéu hoa "
;Buon noén 22 1 ],0- 22,2 l?,l
Tieuchay’ 1,7 35 6.9 94
‘Dau bung® | 1,.2. _ 2.2 5,6 o 4,4
Kho miéng 0,7 1,2 2,6 34
Nén 0,4 1,0 23 1.8
|Khé tiéu 0,4 0.9 1,4 0.8
DAy hoi 0,1 0.4 0.9 1,4
'Téo bén 0,3 0,3 0.4 1.8
\Churéng bung 0,3 0,1 0.6 1,0
'Roi loan ngoai da va tb
.chlrc du'm da
Bo md héi 0,2 0.8 1,2 3,0

;Rm loan hg mach
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Giin mach ngoai vi’ 0,3 0,9 1,3 1,4
Réi loan toan thin va tai " -
'chd ding thube

Mét moi 1,2 2,0 4,1 9,2
Kich thich 08 0,1 1,1 36
snﬁ logn. hf; sinh sin va

tiét sira | _
;ﬁé_i“loa_n cuon_g duong 1,6 2,3 2,6 1,2
'Réi loan tdm thin - o
'Mét nga'® 1,6 2.3 43 9,0
Lo lang 0,5 1,1 2,0 22
‘Néng nay bén chén'’ 0,5 0,6 1,2 3,0
|Giam tinh duc'? 0,4 0,6 0,9 1,4
"Tram cam'® 0,6 0,4 0,9 12
'Th& o, lanh dam'* 0,1 0,4 0,2 1,0
Gide mo bét thuong'® 03 0,2 0,4 2,0

Mot truong hop ngdu nhién chua bao gio ding thuoc
Thoi gian diéu tri kéo dai xdp xi 70 ngay
Bao gom ca tang huyét ap khi nam va tang huyét ap khi dimg
Bao gé:m ca hoa mdt chéng mdt khi thay doi tu thé va khi gang sirc
Bao gom ca ngu it va kho ngu
Bao gom ca roi loan thi !yc
Bao gom ca tiéu chay cap
Bao gé‘m ca dau bung trén, kho chiu am déch va kho tiéu
Bao g{im ca hién tugng do birng mat
' Bao gom ca chimg mat ngu giita gidc va mat ngu dau gide
"' Bao gém ca tinh trang lo ling, bon chon
12 Ciing bao gom ca mat khodi cam tinh duc
? Bao gom cad tam trang tram cam
""" Bao gom ca thdi dé bang quang
" Bao gém ca dc mong
Trong bang 2 dudi déy 1a cac tic dung ngoai v xay ra & < 1% s6 truong hop sir dung PRILIGY.

oS o S b o W ko =

Bang 2: Cac tac dung ngogi ¥ xdy ra & < 1% sb triromg hop sir dung PRILIGY trong 5 nghién
ciru mu doi, gia dwgce co6 kiem soat véi PRILIGY

Hé¢ co quan/ by phan

Téc dung ngoai y

Cic rbi loan vé tim mach
Nhip tim nhanh'®
Chéam nhip xoang
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Ngtmg tim nhip xoang

Céc rdi loan & hé than Kinh

Giam murc d6 tinh tao'’

Giam vi giac

Ngu lim

Choang ngét'®

Cam giac budn buc, khé chiu

Roi loan & mit

Gian déong tir (xem phﬁn than trong va canh bao)

Pau nhirc mit

R6i loan & tai va thinh giac

Maét thang bang

Réi loan ngoai da va té chirc duwoi da

Ngtra ngay

Toat md hoi

R6i loan hé mach mau

Ha huyét ap

Ha huyét ap tam thu

Cic rdi loan toan thin va tai chd dung thube

Suy nhuoc

Cam giac bat thudng

Cam giac néng

Cam giac dé bi kich thich

Cam giéac say sua, mé man

Cic rdi loan & hé sinh san va tuyén vi

Giam xuét tinh

Z. = . % il
R&i loan co quan sinh san & nam gidi’

Kich trng b phéan sinh duc nam

R6i loan tim thin

Tém trang phon pho

Tam trang thay d6i

Lan 16n

R&i loan gidc ngu

Nghién rang khi nga

Réi loan dinh huéng

Tam trang d& cao canh giac

Suy nghi bét thuong
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Bao gém cd tang nhip tim

Bao g(fm ca

Bao gom ca con phé vi huyét quan gay ngat

Bao gom ca hién tuong tri hodn xudt tinh do yéu t6 tam Iy

Téc dung khéng mong mudn duge biao cdo ¢ mét nghién ciru mo dai han ciing tuong g voi bdo
cédo tir nhig nghién ciru mu d6i va khéng co6 tac dung ngoai y nao khac duge bao céo.

Thong bdo cho bic sT nhitng tdc dung phu khéng mong mudn gip phai khi sir dung thubc.

Qua liéu

Khéng c6 bao cao vé& trudng hop qué liéu nao duoc ghi nhan trong cac thir nghiém lam sang.

Khéng co trudong hop tac dung ngoai ¥ khong du tinh trude ndo duge béo cdo trong céc nghién cilru
vé durge Iy lam sang cia PRILIGY voi liéu hang ngdy 1én t&i 240 mg (mbi lan diing 120 mg céch
nhau 3 gio). Nhin chung, céc triéu chng qua lidu ddi véi céc thube iic che chon loc tai hap thu
Serotonin bao gbm cac phan (mg do chit trung gian serotonin nhir ngu ga, rbi loan tiéu héa nhu budn
non va non, nhip tim nhanh, rung giat, trong nguc va chong mat.

Trong trudng hop dung qua liéu, nén tién hanh cac bién phap diéu tri hd trg. Do lwong gan két vai
protein cao va lugng dapoxetin hydrochlorid phan bd réng khip co thé, sir dung thudc lgi tiéu, chay
than nhan tao, truyén mau va thay dich dudmg nhu khéng c6 hiéu qua. Hién chua cé thude giai dc
cho PRILIGY.

CAC PAC TINH DUQC LY

Péc tinh dwge lre hoe

Nhom duge 1y: Thude nhém thude dung cho niéu khoa. M3 ATC: G04BX14

Co ché tac dung:

Co ché tac dung cuia dapoxetin trong didu tri xuét tinh sém dwoc cho 12 c6 lién quan dén viéc irc ché
cé chon lgc tai hap thu Serotonin clia no ron than kinh va hau qua 1 anh huomg dén hoat dong/tfuvén
tai no ron 0 cac thy thé trudc va sau synap.

Sy xudt tinh & nam gidi chu yeu dirgc diéu tiét boi hé than kinh giao cam. Sy Xudt tinh xXuAt pnat tir
mét trung tdm phan xa & tuy song, do té bao nio diéu tiét, khoi du tir mot sb nhin & t& bao ndo (bén
trong ving dudi doi va vang dudi dbi). O chuot, dapoxetin trc ché hién trong xuét tinh théng qua tac
déng & phia trén tuy sbng véi sir ¢6 mit cha nhén té bao khdng 16 & thiy bén, 12 phin ndo ¢6 ciu tric
can thiét dé gdy nén tac dung nay. Céc sgi than kinh ¢ sau hach giao cam kich thich tinh hoan, éng
dan tinh, tuyén tién liét, co duong vit va c6 bang quang giy nén hién tuong xudt tinh. Dapoxetin
diéu chinh phan xa xuat tinh & chudt, 1am tang kha nang tri hodn xudt tinh ngoai am dao va lam giam
khoang thai gian xudt tinh ngoai am dao.

Trén ldm sang

Tac dung cua PRILIGY trong diéu tri xudt tinh sém d& duoc tién hanh trén 5 nghien clru mit déi, gia
duge ¢6 kiém soat trén tong sd 6081 nguoi tinh nguyén. Cac truong hop tham gia nghién ciru 12 nam
gidi trén 18 tudi va trong tién sit co xuat tinh sém trong qua trinh giao hgp trong vong 6 thang trudc
khi tham gia nghién ciru. Bén trong s6 cdc nghién citu, céc trudng hop tham gia nghién ciu ¢6 thoi
gian xut tinh tiém tang trong &m dao <2 phit (IELT: thoi gian tir luc thdm nhép vao &m dao cho dén
thoi diém xudt tinh trong 4m dao) trong it nhét 1a 75% sé lan giao hop ké ca & thai diém khoi déu
ranh gidi. Trong nghién ciru thir 5, cic le tugng co cung tiéu chuan lra chon; tuy nhién, dd khong
do dugce IELT. Céc trutmg hop cé cée rbi loan khac vé chirc ning sinh duc, bao gdm ca rbi loan
cuong dlrorng hodc diing cac thude khac nhau dé diéu tri xuét tinh som s& bi loai khoi nghién clru.

Bén trong s6 cac nghién ciru, muc tiéu chinh 1a xac dinh gia tri trung binh IELT bing cach do thoi
gian cia timg giai doan cua qua trinh giao hgp.
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Cac nghién ctru nglu nhién déu cho cac két qua nhat quan. Trong mot nghién ciu dién hmh
(R096769—PRE-3001) véi thoi gian diéu tri dai nhat (24 tudn), 1162 trudng hop dugc lya chon ngau
nhién, 385 truong hop sir dung gia dugc, 388 sir dung PRILIGY 30mg khi can thiét va 389 truomg
hop st dung PRILIGY 60mg khi can. Théi gian IELT trung binh tai vach ranh gidi va trong cac
nghién ciru dugce chi ra trong bang 1. Thai gian trung binh cua IELT tang lén rd rét vao tuan cudi cla
nghién ciru (p<0,001) trong ca 2 nhém bénh nhén dung Priligy va dung gia dugc. Mirc dd kéo dai
IELT ¢6 lién quan dén diém ranh gidi cua [ELT va c6 su khac biét lon giira cac ca thé khéc nhau.
Céc nghién ciru trén 1am sang vé tac dung diéu tri ciia PRILIGY dugc mé ta nhu bang dudi day, phuy
thudc vao mirc d§ dap (mg cia bénh nhan dugc bao céo.

Hinh 1: Trj gia IELT (t6i thiéu) trung binh (+/- SE) trong qu4 trinh nghién ciru: nghién ciru
R096769-PRE-3001

i 'y
'C;_rﬁ;u_(i\l) cho m&i I4n tham kham theo bang I
Diém  Ngay Cudi  Diém
iranh sau lidéu Tudn4 Tudn8 Tudn 12 Tudn 16 Tuén 20 Tuin 24 ky tuén danh gla
|gigi dau tién 12 tudn 24
’S'a 382 339 332 280 238 221 195 |182 339 339
eiige (v
DPX 30

mg 1385 363 356 303 264 240 221 218 363 363
(PRN

DPX 60

'mg 387 1355 347 287 249 229 214 198 1355 1355
PRN

Treaman (e ey PLACE B DPX 107G RN —a DX 6l MG PR
End Romt (TRT WKIZ)  LPOCT o Wesk 12 End Point (7RI K240 [ ROCE 1o Wk 24

LPOCEF: tinh tir thoi diém quan sat cudi cuing (Last Post-baseline Observation Cariered Forward).
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Bén canh viéc danh gia thoi gian IELT trung binh, lgi ich cia viéc diéu trj mang lai cho bénh nhéan
trong nhung nghién ciru néu trén dua ra mot khai niém danh gia mirc do dap tmg cua diéu trj bao
gom su két - hop cua it nhét tang 2 mic do vé kiém soat tinh trang xuat tinh céng voi viéc lam giam it
nhét mét cap do nhitng cang thing lién quan dén viéc xufit tinh, Mot ty 1& 16m hon cac trudng hop co
dap iang ¢ mdi nhém sir dung PRILIGY so v&i nhom dung gia dugc c6 y nghla thong ké bat dau &
tuan thir 4 va tang 18n dén tuin 24 (v6i p=0,003 déi véi Dapoxetin 30mg so voi gid duge & tuén thir
16A so vai cac nghién ciru khac ¢o p<0,001). Cling da quan sat thiy su giam dang ké sb lugng bénh
nhdn c6 cam giac lo ling va ting dang ke s0 lugng bénh nhén c6 nhing cai thién tich cuc vé mirc d6
thda man vé tinh duc. Su cai thién & tudin 12 va 24 (LPOCF) dbi vdi cac danh gia chi yéu tiép theo
dugc trinh bay trong bang 3.

Bang 3: Ty lc; bénh nhan cé cai thign d6i véi muc tiéu thir cip; nghién ciru R096769—PRE 3001

PRILIGY PRILIGY
Muc tiéu thir cdp (tai LPOCF*") Gia dwoe  30mg 60mg
% %

‘Mirc do dap img két hop

Thay d6i >2 trong viéc kiém soat va <-1 ddi véi s lo lang) (=381 ((0F399)  |(=08)

Tudn 12 12,1 27,5 3407
Tuén 24 13,0 2530 [371%
Thay doi <-1 sw lo lang (n=347) (n=360) |(n=353)
Tudn 12 . 46,1 63,10 65470
Tuén 24 47.8 60,0%° 68,6
Thay déi >1 mirc d6 hai long (n=347) (n=359) |(n=353)
Tuén 12 31,7 5139 56,10
Tuln 24 35,7 48,5% SSW
i
? Gid tri p<0.001 ddi voi PRILIGY so véi gia duoc; LPOCF: diém quan sdt cudi J

Cac muc tiéu thir cép khéac duge danh gi 1a nhitng cam nhén do bénh nhédn bédo céo, trong céc thir
nghiém lam sang, ké ca & trong céc thir nghiém toan cdu dénh gid mirc do thay d6i nhu 1a mét
phuong phép thong dung dé danh gia tinh trang thay d6i ctia ngudi bénh. Bénh nhén s& duge hoi de
so sanh tinh trang xuét tinh sém trude khi tham gia nghién ciru voi mire d§ dap g tir rit t6t dén rét
xdu. Myc tiéu clia CGIC cho thiy mét sur cai thign co ¥ nghia théng ké so sanh v6i nhém ding gia
duge khi danh gia & mic do trung binh 0,05. Céc két qua cua CGIC theo nhom diéu tri tai thoi didm
két thiic ciia cac nghién ciu trén duoe md ta nhur & bang 4 dudi day:

Bang 4: Két qua chia nghién ciru dinh gid tinh trang thay ddi tai thoi diém két thic nghién ciru

(LPOCF”'); Nghién ciru R096769-PRE-3001
iCac dap (ng trong

lcGIC Gia duoc PRILIGY 30 mg PRILIGY 60 mg
n {%) n (%) n (%)

Khong thay ddi |

hosic xAu hion? 236 (68.0%) 152 (42,3%) 97 (27,6%)
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Téthon | chit it™ |57 (16,4%) 197 (27,0%) 117 (33,2%)
Tét hon 41 (11,8%) 74 (20.6%) 96 (27,3%)
Tét hon nhiéu 13 (3,7%) 36 (10,0%) 42 (11,9%)
Tong ) 347 (100%) 1359 (100%) 352 (100%)

2 LPOCF: diém quan sat cuor

= Khong thay doi hogc xdu hom hao gom: khéng thay doi, xdu di it, xdu hon nhiéu va xdu hon rat
nhiéu

3 Tot hon I chie: bao gom tot hom i1,
Tét hon va tt hon nhidu: Gia duge (32%), PRILIGY 30 mg (57.7%) va PRILIGY 60 mg (72,4%)
vdi p<0,0001 véi PRILIGY 30 mg véi gia duge va PRILIGY 60 mg v0'1 gia duqe
Triéu chimg do ngung thude khi didu tri dai ngdy, dung thudc khi can véi licu 60mg PRILIGY dé
didu tri chimg xudt tinh sém ciing di dwgc danh gid trong cac nghién cu gia duge c6 kiém soat,
nghién clru mu d6i, nghién clru song song 2 nhém trén 1238 d6i tuong duge chon ngiu nhién. Cac
trudmg hop sir dung gia duge so véi nhom dung PRIL[GY 60mg mot 1an mdi ngay hodc khi cén
trong thdi gian 62 ngay dd tham gia vao nghién ctru vé hiu qua do ngung dung trong 7 ngay sau doé
dbi véi ca nhom sir dung PRILIGY 60mg va nhom ding gia duge. Héu qua do ngumg thube sau khi
dimg thubc dot ngdt duge danh gia dua véo cée triéu chimg va ddu higu ngung thubc dot ngodt
(Discontinuation Emergent Signs and Symptoms DESS), mét cong cu danh gia trén lam sang thong
qua c4c cau hdi vé ddu hidu va triéu chimg c6 lién quan dén viéc ngung sir dung céc thude (rc ché
hap thu Serotonin. V&i mdi truong hop, hdi ching ngung thudc dot ngdt cho thdy c6 sy tang 1én cia
chi s6 DESS trong tuan tai it nhét 12 4 thoi diém tlr ngay thir 63 dén ngay thir 70. Trong nghién ciru
nay, khong thdy c6 hoi chimg ngung dung thude rd rét do viéc ngung dot ngdt PRILIGY. Cac dir liéu
vé tac dung ngoai y cling cho thdy c6 rét it bing chimg v& hoi chimg ngung thude, tuong ty nhu hién
tugng thiéu cac trién chimg trong danh gia DESS. Céc két qua tuong tyr cling dugc ghi nhan trong

nghién ciru mi dbi véi 24 tudn diéu tri & ]leu 30 mg PRILIGY va 60mg khi can va danh gi4 cac dﬁ{u/

hiéu cua hdi chimg ngung thubc sau d6 1 wan. WY
Trong 2 nghién efru da liéu giai doan 3, mac du ¢ xac dinh tinh trang coa cht chuyen héa CYP2D)6
hay khéng, trong tong s6 120 trudng hop thiéu chit chuyén héa va 1598 ca thé cé nhiéu chét chuyén
hoéa duge chon vao nghién clru va diéu tri véi PRILIGY. Khong cd sur khic biét vé hiéu qua va dé an
toan giira nhom nghéo chit chuyén héa va giau chat chuyén hoa.

Céc dic tinh duge dong hoc

HAp thu

Dapoxetin dugc hip thu nhanh chéng véi lidu téi da trong huyét turong (Cp.y) dat drge xdp xi 1-2 gidy
sau khi ubng thudc. Sinh kha dung hoan toan 1a 42% (khoang tir 15-76%). Sau khi ding mét lidu
ubng 30mg va 60mg khi déi, ndng d6 dinh trong huyét trong ciia Dapoxetin dat dugc trong (mg 13
297mg/ml sau 1,01 gio va 498ng/ml sau 1,27 gio.

Khi &n nhiéu chit béo s& lam giam nhe Cpay (khoang 10%) va ting nhe dién tich dudng cong dudi
ndng a6 AUC (khoang 12%) cGa dapoxetin va lam chdm lai chut it thei gian dat 161 ndng d6 dinh cua
Dapoxetin; tuy nhién, khi ti€u thu mét lugng chit béo nhidu hon s& khong lam anh hudimg den qua
trinh hdp thu thubc. Nhirng thay déi nay khong ¢ v nghia trén lam sing. PRILIGY c6 thé ubng khi
daéi hodc khi no.

Phin bd

Co hon 99% dapoxetin duoc gin két véi protein huyét trong clia ngudi trong cac nghién citu in
vitro. Chét chuyén héa ¢ hoat tinh 1a desmethyldapoxetin gin két t6i 98.5% véi protein. Dapoxetin
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duoe phan bd nhanh chéng véi thé tich han‘s: dinh trung binh la 162L. Sau khi tiém tinh mach cho
ngurdri, thoi gian ban thai trung binh ban dau, thoi gian ban thai trung gian va thdi gian ban thai cubi
cong tuong (ng la 0,10 gis, 2,19 gio va 19,3 gid.

Bién dbi sinh hoc

Céc nghi€n ctru In vitro goi 'y ring dapoxetin duogc lam sach béi mét hé théng enzym ¢ gan va thén,
chu yeu 13 CYP2D6, CYP3A4, va flavin monooxygenase (FMO1).Sau kh1 ubng thude, trong mot
nghién ctru trén 1am sang duoc thiét ké dé tim hiéu vé su chuyén hoéa cua "*C-dapoxetin, dapgxet{n
duoc chuyén hoa chi yéu thanh nhiéu loai chit chuyén hoa, chu yéu thong qua con duong bién doi
sinh hoc: N-oxidation, N-demethylation, naphthyi hydroxylation, glucuronidation va sulfation. Ciing
¢6 bang chimg cho théy dau tién thude trai qua qua trinh chuyen héa tlen hé théng sau khi udng.
Dapoxetin khong chuyen hda va dapoxetm -N-oxide 1a 2 chét chu yeu duge liu théng trong huyét
twong. Cac chét chuyén héa phu bao gom desmethyldapoxetin, ¢6 dap ng twong duong vdai
dapoxetin, va didesmethyldapoxetin, chlem khoang 50% hiéu luc cua Dapoxetin. Cén luru y dén
lugng Dapoxetin c6 hiéu lyc va khong gin két vai protein huyét twong, chi ¢6 desmethyldapoxetin
¢6 the gép phan tao nén tic dung cua dapoxetin trong in vive (xem phan Duge dong hoc trén céc
nhom bénh nhéan ddc biét; suy gan va CYP2D6 Polymorphism).

Thai trur

Céc chit chuyén héa cia dapoxetin chii yéu duogc thai trir qua nude tiéu & dang tiép hop. Phan thude
khéng chuyén héa khong xac dinh dugce trong nudc tiéu. Dapoxetin dugc thai trir nhanh chéng, dua
vao biang chimg cho thiy ndng do con lai rét thip sau 24 gior (dudi 5% so véi nong dd dmh) C6 mot
lwong nho Dapoxetin dugc tich Iy sau khi dung liéu hang ngay. Théi gian ban hiry cudi ciing xap xi
vao khoang 19 gitr sau khi udng thubc. Thoi gian ban hiy cha desmethyldapoxetin twrong duong véi
dapoxetin.

Dwoe djng hoc trén mét s6 nhém ngeoi bénh dic biét

Chung téc

Phan tich cac nghién cim vé duge Iy [dm sang khi dung liéu don 60mg Dapoxetin cho thiy khong co
sir khac biét cé ¥ nghia thong ké gilra ngudi da tring, da den, ngudi dia trung hai va chiu A. Trong
mot nghién ciru so sanh v€ dugc dong hoc cua Dapoxetin giira nguoi Nhét ban va ngudi da tring cho
thdy nong d6 dién tich dudng cong dudi nong do va néng dé dinh trong huyet tuong cua ngudi Nhat

ban cao hon tuong tmg 1a 10% va 20% do cdn ndng ctia nguoi Nhat ban thép hon. Sur khac biét nho/

nay khong c6 ¥ nghia trén 1am sang.

Ngudi cao tudi (Trén 65 tuoﬂ

Phan tich mot nghién ciru vé dugce ly 1am sang khi su dung mét liéu don 60mg Dapoxetin cho thay
khong ¢6 sy khac biét o rét vé cic thong 80 dugc dong hoc (nong dd dinh trong huyét trong, dién
tich duong cong dudi nong d6 va thisi gian tdi da) giira cac ddi trong khoe manh cao tudi va nhimg
nam giéi khoe manh tré tudi hon.

Suy chirc néing thén

Trong mét nghién ctru duge ly lam sang sir dung lidu don 60mg Dapoxetin, khéng thiy ¢6 su lien he
gilia do thanh thai creatinin va nong d6 dinh trong huyét wrong va dién tich dudmg cong dudi ndng
do cua Dapoxetin & nhitng trudng hop suy chire nang thin & mirc d6 nhe (d6 thanh thai Creatinin tir
50-80mL/phut), vira (d6 thanh thdi Creatinin tir 30 dén <50mL/phit) va nang (dé thanh thai
Creatinine<30mL/phat). Chua danh gid dugc dic tinh duge dong hoc cia Dapoxetin trén nhirmg bénh
nhén Ioc mau. Cac dir liéu vé Dapoxetin trén bénh nhan phai chay than nhin tao con rat khiém tén
(xem phan Chi dinh va cach diing va Canh bso dic biét va than trong khi sir dung).

Suy chirc néng gan

0 nhung bénh nhén suy chirc niing gan & mirc d6 nhe. ndng d6 dinh trong huyét tuong ciia Dapoxetin
khong gan két véi Protein ting 28% va dién tich dudng cong dudi ndng d6 khang thay dbi. Néng do
dinh trong huyét tuong cia dang ¢6 hoat tinh (tdng cua dapoxetin va desmethyldapoxetin khong gén
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ket) giam twong (mg 13 30% va 5%. Ddi véi nhig bénh nhén suy chirc ndng gan mirc d§ trung binh,

ndng d6 dinh trong huyét twong cla Dapoxetin khéng gan két v&i Protein hau nhu khéong déi (giam
3%) va dién tich dudng cong dudi nong d¢ ting 66%. Nong d6 dinh trong huyét tveng cla dang ¢
hoat tinh twrong img la hdu nhu khéng thay dbi va ting gap doi.

Dm véi bénh nhén suy chirc nang gan ning, ndng d dinh trong huyét tuong cla Dapoxetin khong
oan két giam 42% nhung dién tich dudmg cong dudi ndng db tang khoang 223%. Néng db dinh trong
huyét trong va dién tich duong cong dudi nong do cua phan cé hoat tinh ting c6 sy thay doi gidng
nhau (xem phén Liéu ding cach dung va Chéng chi dinh).

Tinh trang chuyén héa CYP2D6 ‘ '

Trong mdt nghién ciru duge ly 14m sang ding liéu don 60mg PRILIGY, ndng do coa Dapoxetin doi
v6i nhimg bénh nhan it chuyén héa CYP2D6 cao hon so vdi nhimg ca thé chuyén hoéa nhiéu
CYP2D6 (ndng db dinh cao hon 31% va dién tich duong cong dudi nong db cao hon 36% vdi
dapoxetin va ndng dd dinh cao hon 98%, dién tich dudng cong duéi ndng do cao hon 161% déi véi
desmethyldapoxetin). Do d6, ndng d6 dinh cua chét chuyén héa PRILIGY cé thé ting xdp xi 46% va
dién tich dudng cong dudi ndng d6 tang xp xi 90%. Sy ting Ién ndy ¢6 thé gay hdu qua 13 1am ting
nguy co va mirc dd ning Ién cia cac tac dung ngoai ¥ phu thuéc lidu. Sir an toan cia PRILIGY déi
v&i bénh nhan kém chuyén héa CYP2D6 c6 lién dén viée sir dung déng thoi cée loai thude khic ¢6
thé gdy irc ché qua trinh chuyen hoa dapoxetin nhu chét e ché CYP3A4 vira va manh (xem phén
Liéu diing va cach diing, Chong chi dinh va Luu ¥ dac biét va thén trong khi sir dung.).

Néng do dinh trong huyét tuong cta Dapoxetin va desmethyldapoxetin & nhimg bénh nhén chuyén
héa nhiéu CYP2D6 s& bi giam xudng.

Cic dir lidu an toan tién lim sang

Trong nhing nghién ciru sir dung theo dudng ubng, dapoxetin khéng gay ung thir trén dong vat gim
nhdm khi ding thuoc theo duong udng hang ngay trong khodng 2 nam vdi liéu lén t&i 225
mg/kg/ngdy, xap xi gdp ddi lidu khuyén ding t6i da trén ngudi (Maximum Recommended Human
Dose (MRHD)) 60 mg/ngay. Dapoxetin ciing khong gy nén cac khéi u trén chudt Tg.rasH2 mice
khi dung liéu toi da ¢6 thé 1én t&i 100 mgrkg trong 6 thang va 200 mg/kg trong 4 thang. Néng dd on
dinh ciia Dapoxetin trén chudt sau 6 thang ding thuc & lidu 100 mg/kg/ngdy thip hon so voi khi
ding lidu don 60mg trén 1am sang.

Khi sir dung hang ngay tai chd trong 6 thang cho chudt ¢6 bién dbi gen Tg.AC transgenic mice '“o‘ﬁliéu
375, 750, hode 1500 mg/kg/ngdy di gy nén cac khdi u (u nho tai chb ding thude) & lidu
750 mg/kg/ngay hodic cao hon. Sy phoi nhiém thudc toan thin, duoc xac dinh bang dién tich dudng
cong dudi nong do cua Dapoxetm va céc chit chuyén hoa ciia né trong co thé ngudi cao hon tir 1-2
lan khi diing liéu khuyén ding tbi da cho nam gioi 60mg. Céc phan img khi ding tai chd khéng cé
méi lién hé véi viée dung thubc theo dudng ubng.

Dapoxetm va céc chét chuyén hoa chinh trong co thé con ngudi khéng cé kha nang gay ra cac bién
doi vé gen trong dinh lwgng vi khudn Ames trén in vitro hodc trong nghién cru bién dbi gen & té bao
lympho cua chuot Dapoxetin khéng gdy bién déi chromosom & té bao budng trimg cua chudt
Hamster Trung qudc trong dinh lugng gen trén in vivo.

Dua vao cac dir liéu vé mdt nghién ciru kha ndng gdy ung thu kéo dai trong 2 nam & dong vat gdm
nham, 6 thang d6i véi Tg.rasH2 va déc tinh v& gen, cho thdy dapoxetin khong co nguy co gay ung
thur.

Thude khong ¢6 tac dung trén kha néng sinh san, co quan sinh dyc va hinh thai hoc & chudt duc hay
chudt cai va khéng ¢ ddu hiéu vé tac dung ¢6 hai 1&n bao thai va thai nhi trén ca chudt va thd.

CAC PAC TINH DUQC LY
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Danh muc ta dwgc

Ldi vién

Lactose monohydrat, microcrystallin cellulose, croscarmellose sodium, colloidal anhydrous silica,
magnesium stearat

Phén bao

Lactose monohydrat, hypromellose, titanium dioxide (E171), triacetin, black iron oxide (E172),
yellow iron oxide (E172)

Tinh twong ky
Khoéng.

Han ding_ )
36 thang ké tir ngay san xuat.

Cac lwu y dac biét khi bao quan
Bao quan & nhiét d khong qua 30°C.

Bin chit va s6 lrgng ciia bao bi dong goi '
Vi PVC-PE-PVDC/Nhém. Vi thude dirge gan vao nép gép ciia hop thude. W
Priligy 30 mg: HQp chtra 1 vi, vi chira | hoéc 3 vién nén bao phim.

Priligy 60 mg: Hop chira 1 vi, vi chira 3 vién nén bao phim.

Thubc badn theo don.

Khéng ding thuoc da qud han sir dung ghi trén bao bi.

Poc kj hudng dén sir dung treée khi diing.

Néu cdn thém théng tin, xin héi y kién bdc si.

Dé xa tam tay tré em.

San xuét boi:

Menarini - Von Heyden GmbH
Leipziger StraPe 7-13

01097 Dresden

Federal Republic of Germany/CHLB Birc

TUQ. CUC TRUONG
P.TRUONG PHONG

A{yuygn J:‘ay JH dﬁy
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